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The invention relates to an analysis and 



diagnostics instrument - an analysis chip for 
examining biological samples. Said analysis chip 
essentially consists of a support on whose 
surface at least one biomolecular matrix is 
applied in the form of dots, each dot in the matrix 
representing an individual species of molecule. 
The biological sample to be examined is allowed 
to flow through a microfluidic structure. Preferably 
at least one medium is provided on the surface of 
the support, the biomolecular matrix being 
located on said medium. The analysis chip also 
has an optical lens field and optionally, optical 
gratings which are arranged in such a way as to 
correspond to the biomolecular matrix. An 
analysis of the biological sample can then be 
carried out by real-time measurement of the 
hybridisation with detection of the mass 
attachment or detection of f luorochrome 
molecules which were previously built into the 
probe material. 
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Prufungsantrag gem. § 44 PatG ist gestellt 

@) Analyse- und Diagnostikinstrument 

® Die Erfindung botrifft ein Analyse- bzw. Diagnostikin- 
strument- kurz Analysechip - mttdem biologische Proben 

untersucht werden konnen. Der Analysechip besteht im 

wesentlichen aus einem Trager, auf dessen Oberflache 

mindestens eine Bio moleku I matrix in Form von Dots auf- 

gebracht ist, wobei jeder Punkt der Matrix eine individu- 

elle Moleku Ispezies reprasentiert und diezu untersuchen- 

de biologische Probe durch eine mikrofluidische Struktur 

stromt. An der Oberflache des Tragers ist vorzugsweise 

mindestens ein Medium vorgesehen, auf dem sich die 

Biomotekulmatrix befindet. Der Analysechip weist ferner 

ein optisches Unsenfeld und gegebenenfads entspre- 

chend der Biomolekul matrix angeordnete optische Gitter 

auf, so daB eine Auswertung der biologischen Probe 

durch Echtzeit-Messung der Hybridisierung mit einem 
■ Nachweis der Massenanlagerung oder ein Nachweis von 
a Fluorochrommolekulen, die zuvor in das Sondenmaterial 
• eingebaut wurden, mdgltch ist. 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft ein Analyse- und Diagnostikinstru- 
meat zur Untersnchung von biologischen Proben, insbeson- 
dere von DNA-Molekiilen. 5 

Im Bereicb der biologischen und medizinischen Labor- 
technik ist eine Reihe von Analyse- bzw. Diagnostikinstru- 
menten bekannt. In bestimmten Ausgestaltungen werden 
diese Ublicherweise auch als Analysechips bezeichnet. Ist 
der Analysechip zur Untersuchung von. DNA-Molekiilen 10 
vorgesehen, so nennt man ihn DNA- Analysechip, DNA-Ar- 
ray oder DNA-Grid. Die Begriffe Analysechip und Analyse- 
und Diagnostikinstrument werden im weiteren synonym 
verwendet. 

Herkommliche Analysechips bestehen ublicherweise im is 
wesentlichen aus einem Tragermaterial, in dessen Oberfla- 
che Mulden geatzt sind, in die im Fall einer DNA- Analyse 
verschiedene DNA-Molekiile eingebunden sind. Durch das 
Inkontaktbringen einer zu untersuchenden DNA-Probe auf 
die in den Mulden gebundenen DNA-Molekiile kann es zu 20 
einer Hybridisierung kommen, die Signale uber die An- 
bzw. Abwesenheit und gegebenenfalls die Konzentxation 
von Nucleinsauren in der Hybridisierungslosung liefern. Ein 
spezieller Analysator liest die Hybridisierungsdaten dann 
aus. Der Nachweis der Hybridisierungsreaktion erfolgt her- 25 
kornmlicherweise durch optische Verfahren, wie beispiels- 
weise durch Lichteinkopplung uber ein Gitter. Bei der Mas- 
senanlagerung wird das evaneszente Feld gestort, wodurch 
eine Stoning im Fernfeld mefibar ist Herkommliche Analy- 
sechips benutzen als Iragermaterial im allgemeinen Sili- 30 
zium, das ein nicht-transparentes Medium enthalt, auf dem 
die DNA-Molekiile in den Mulden gebunden sind. 

Analoge, nicht hochintegrierte Systeme, wie ELISA-Sy- 
steme, haben insbesondere die Nachteile, daB die zu unter- 
suchende biologische Probe auf jedes Referenzmolekul in 35 
den Mulden einzeln aufgebracht werden muB, die Lichtein- 
kopplung zum Nachweis der Hybridisierungsreaktion ineffi- 
zient ist, eine Justierung des Analysechips im Analysator 
schwierig ist, die Verwaltung und Prozessierung von Daten 
und Parametern aufwendig ist und die Kosten fur die Her- 40 
stellung und den Betrieb sehr hoch sind. 

Der Erfindung liegt daher die Aufgabe zugrunde, ein ver- 
bessertes Analyse- bzw. Diagnostikinstrument bzw. -verfah- 
ren zur VerfUgung zu stellen. 

Zur Losung dieser Aufgabe geht die Erfindung von dem 45 
Grundgedanken aus, einen Analysechip zur Untersuchung 
von biologischen Proben bereit zustellen, der im wesentli- 
chen aus einem Trager besteht, auf dessen Oberflache min- 
destens eine Biomolekulmatrix aus einzelnen Punkten 
CDots) auf einen Boden einer rnikrofluidischen Struktur, wie 50 
z. B. einer Maanderstruktur, oder eine planare Oberflache 
aufgebracht ist. Die zu untersuchende biologische Probe 
wird an einem Ende der rnikrofluidischen Struktur aufge- 
bracht und stromt entlang dieser Struktur zum anderen 
Ende, wobei die Probe beim Oberstromen der jeweiligen 55 
Matrixpunkte, die jeweils eine individuelle Molekiilspezies 
reprasentieren, bestimmte Reaktionen auslosL 

Diese Reaktion ist, sofern eine Nucleinsaure nachgewie- 
sen werden soil, Ublicherweise eine Hybridisierungsreak- 
tion. Je nach Einstellen der Hybridisierungsbedingungen 60 
(stringente oder nicht-stringente Hybridisierungsbedingun- 
gen) sind Molekule in der Probe detektierbar, die einen mehr 
oder weniger groBen Ahnlichkeits- bzw. Homologiegrad mit 
der komplementaren Molekiilspezies auf der Oberflache 
oder einem Teil davon aufweisen. Derartige Hybridisie- 65 
rungsbedingungen hangen beispielsweise von der Tempera- 
tur oder der Salzkonzentration in der Probe ab und konnen 
vom Fachmann nach Ublichen Verfahren eingestellt werden. 
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So kann beispielsweise die Salzkonzentration in einer Probe 
eingestellt werden. Die Einstellung von Hybridisierungsbe- 
dingungen ist im Stand der Technik bekannt und kann z. B. 
auf der Basis der Lehre in Hames und Higgins, "Nucleic 
acid hybridisation, a practical approach", IRL Press, Oxford 
1985 erfolgen. 

Ist das in der biologischen Probe nachzuweisende Mole- 
ktil ein Protein oder Peptid, so stehen dem Fachmann eine 
Reihe von Moglichkeiten zur VerfUgung, wie er dieses mit 
dem erfindungsgemaBen Analysechip nachweisen kann. 
Eine Moglichkeit ist die Einbindung des Moiekiils in einen 
Antikorper-Sandwich, wobei der nicht an die Oberflache fi~ 
xierte Antikorper (oder ein Derivat davon) vorzugsweise 
nachweisbar markiert ist. 

Selbstverstandlich sind erfindungsgemaB auch andere 
Molekiilarten in einer biologischen Probe mit dem Analyse- 
chip nachweisbar. 

Der Begriff "biologische Probe", wie erfindungsgemaB 
verwendet, bedeutet im weitesten Sinne, daB die Probe bio- 
logisches Material wie Nucleinsauren oder Proteine oder 
Derivate oder Fragmente davon enthalt. Nucleinsauren kon- 
nen beispielsweise durch Verfahren der rekombinanten 
DNA-Technologie modifiziert, fragmentiert etc. worden 
sein. Proteine konnen z. B. aus einer natiirlichen Quelle vor 
der Analyse angereichert worden sein. In einer AusfUh- 
rungsform wird die Probe aus einer natiirlichen Quelle di- 
rekt in die Analyse iiberfuhrt 

Zur erleichterten Datenverwaltung und -verarbeitung 
weist der Analysechip femer ein Speichermedium auf. 

Das erfindungsgemSBe Analyse- bzw. Diagnostikinstru- 
ment hat gegenuber dem Stand der Technik insbesondere die 
Vorteile, daB die zu untersuchende Probe nur an einer Stelle 
auf die mikrofluidische Struktur aufgebracht werden muB, 
wodurch die Verfahrenszeit erheblich reduziert werden 
kann, es auf einfache und kostengUnstige Weise herstellbar 
ist, da die mikrofluidische Struktur gleichzeitig mit dem 
Trager hergestellt werden kann, die theoretische Signal- 
starke durch die Mikrostrukturierung im Bereich der Proben 
verstarkt werden kann, ein effizienterer Reaktionsnachweis 
moglich ist, und/oder fertigungsrelevante und/oder sonstige 
Daten, wie z. B. Konfiguration, Fertigungslot, Nullkontroll- 
daten, Patientendaten, Verfallsdatum, Analyseergebnisse 
und ahnliches direkt auf dem Analysechip gespeichert wer- 
den konnen. Ein weiterer Vorteil besteht darin, daB die Er- 
gebnisse der Analyse, aufgrund einer vorzugsweise minde- 
stens doppelt redundant vorhandenen Matrix, mit erheblich 
hoherer Sicherheit festgestellt werden konnen. Ferner er- 
folgt die Analyse mit hoher Integrationsdichte und hoher 
Parallelitat. Es sind nur kleine Volumina der Proben erfor- 
derlich. Weitere Vorteile sind die Miniaturisierung des Ana- 
lysechips, die Moglichkeit einer Realtime- und/oder Online- 
Auswertung zeitgleich mit der Hybridisierungsreaktion. 

Die Erfindung wird im folgenden anhand einer bevorzug- 
ten AusfUhrungsform beispielhaft beschrieben. In den 
Zeichnungen zeigt: 

Fig, 1 ein Raumbild eines Analysechips gemaB der Erfin- 
dung; 

Fig. 2 einen Schnitt entlang der Flache II-II von Fig. 1 zur 
Verdeutlichung der Lichteinkopplung zum Nachweis von 
Huorochrommolekaien; 

Fig. 3 das Detail m aus Fig. II; und 

Fig. 4 das Prinzip der Lichteinkopplung zum Nachweis 
der Massenanlagerung. 

Das in Fig. 1 dargestellte Analyse- bzw. Diagnostikin- 
strument 2 - kurz Analysechip - besteht im wesentlichen 
aus einem TVager oder TVagrahmen 4, der im Querschnitt 
z. B. ein U-formiges Profil aufweist, das an seinen Enden 
geschlossen ist, so daB unter einer OberflSche 6 ein Hohl- 
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raum 8 vorgesehen ist Auf der Oberflache 6 des Tragers 4 
ist eine mikrofluidische Struktur, z. B. eine Maanderstruktur 
10 vorgesehen, die in den Trager 6 oder bevorzugt in minde- 
stens ein vorzugsweise transparentes Medium 12 und 14 
eingelassen ist Dieses transparente Medium 12 und 14 ist 
z. B. ein Einsatz aus Glas, Quarzglas, Kunststoff, Silizium, 
Silikaten. Die Maanderstruktur 10 ist so ausgebildet, daB 
darin Punkte (Dots) 16 einer Biomolekulmatrix aufgebracht 
werden konnen, wobei jeder Punkt 16 der Matrix vorzugs- 
weise eine individuelle Molekiilspezies (DNA, RNA, Pro- 
teine, Peptide, Polysaccharide usw.) reprasentiert Die Ma- 
anderstruktur 10 mit den Dots 16 ist auf dem Analysechip 2 
mindestens einmal vorhanden, namlich auf dem Medium 
12, vorzugsweise jedoch mindestens doppelt redundant, also 
auch mindestens auf dem Medium 14 oder weiteren Medien 
(nicht dargestellt). 

Bbenso ist es mdglich, die Oberflache des Analysechips 
bzw. des Mediums 12 und 14 planar auszugestalten (ohne 
mikrofluidische Struktur) und die mindestens eine Biomole- 
kiiimatrix darauf vorzusehen. In diesem Fall weist dann eine 
der Biomolekulmatrix gegeniiberliegende Flache, die das 
fluidische Volumen mit der zu untersuchenden Probe ent- 
h&lt, die mikrofluidische Struktur auf. Der Analysechip 2 
wird dann zur Analyse auf diese Flache aufgesetzt Die mi- 
krofluidische Struktur 10 kann ferner sowohl auf der Ober- 
flache 6 des Analysechips 2 als auch auf der gegenuberlie- 
genden Flache vorgesehen sein. 

Der Trager 4 des Analysechips ist vorzugsweise ein 
Kunststoff, der durch Mikrospritz guB hergestellt wird. Als 
Tragermaterialien eignen sich insbesondere Derivate von 
Polycarbonat Die kovalente Kopplung von Biomolekiilen 
erfolgt vorzugsweise an semifluidischen, gelartigen Poly- 
meroberflachen im Bereich der Proben (z. B. Polymer- 
brush). Die Polymeroberflachen besitzen eine eigene Hy- 
drodynamik, wodurch den Polymeroberflachen besondere 
hydrodynamische Eigenschaften verliehen werden und das 
Verhaltnis zwischen Signal und Hintergrundrauschen posi- 
tiv beeinfluBt wird. Semifluidische Polymeroberflachen sind 
direkt auf der Oberflache 6 des Analysechips synthetisiert 
und kdnnen als Nano- bis Mikrostrukturierung von Oberfla- 
chen i.a. als Polymerbrushes bezeichnet werden. Die theore- 
tische Signalstarke wird durch die semifluidische Oberfla- 
chenstrukturierung im Bereich der Proben verstarkt 

Zum Betrieb des Analysechips wird z. B. genetisches 
Material aus einer zu untersuchenden biologischen Probe 
isoliert, spezifisch amplifiziert und gegebenenfalls markiert. 
Das so gewonnene Sondenmaterial wird mittels einer \br- 
richtung, z. B. einer Pipette oder Spritze, auf ein Ende der 
Maanderstruktur 10 des Analysechips 2 aufgebracht Die zu 
untersuchende biologische Probe bzw. das genetische Mate- 
rial iiberstromt entlang der Maanderstruktur 10 die einzel- 
nen Punkte 16 der Biomolekiiimatrix, die jeweils eine indi- 
viduelle Molekiilspezies reprasentieren, und hybridisiert im 
Fall von mindestens teilweise komplementaren Biomolekii- 
len. 

Zur Analyse und Auswertung der Daten des Analysechips 
2 stehen dem Fachmann eine Reihe von Verfahren zur Ver- 
fiigung. Zwei prinzipielle Verfahren werden erfindungsge- 
mafi bevorzugt Einerseits kann die Auswertung durch eine 
Echt-Zeit-Messung der Hybridisierung durch Nachweis der 
Massenanlagerung erfolgen, indem der Analysechip mit ei- 
nem Gitterkoppler versehen ist, der eine Stoning des eva- 
neszenten Felds verursacht. Andererseits besteht die M6g- 
lichkeit, durch visuelle oder opto-chemische Mittel nach- 
weisbare Molekule zwei RuorochrommolekUle nachzuwei- 
sen, die z. B. in das Sondenmaterial (DNA, RNA) vor der 
Analyse eingebaut wurden. 

Der in den Fig. 1 bis 3 dargestellte Analysechip gemSB 



der Erfindung ist insbesondere fur fluorochrommarkierte 
Systeme geeignet. Der in Fig, 4 dargestellte Analysechip ist 
zur Auswertung mit einem Hybridisierungsnachweis durch 
Massenanlagerung geeignet 
s Der Analysechip 2 weist am AuBenrand des Tragers 4 Ju- 
stiermittel 18, wie z. B. Justiernasen oder -einbuchtungen, 
auf, so daB der beim Einlegen in einen Analysator (nicht 
dargestellt) zur Auswertung der Untersuchung genau ju- 
stierbar ist Dies ist insbesondere deshalb vorteilhaft, weil 

to die einzelnen Dots 16 der Biomolekulmatrix sowie die 
Schleifen der Maanderstruktur 10 vorzugsweise selbst rela- 
tiv dicht beieinander Iiegen, z. B. mit einem Abstand zwi- 
schen 100 und 500 urn. Es wird sich erg este lit, daB die ein- 
zelnen Punkte 16 des Analysechips 2 mit entsprechenden 

is Auswerteelementen des Analysators korrespondieren. 

Der Analysechip 2 weist femer mindestens ein Speicher- 
medium auf, das Betriebsdaten, fertigungsrelevante Daten 
wie z. B. Konfiguration, Fertigungslot, Null-Kontrolldaten, 
eingegebene Patientendaten, das Verfallsdatum, Analyseer- 

20 gebnisse und weitere Hilfsdaten speichern kann. Das Spei- 
chermedium ist vorzugsweise ein elektronischer Speicher- 
chip 20, ein Magnetstreifen 22 und/oder ein Barcode 24, 
kann jedoch auch jedes andere bekannte Speichermedium, 
wie z. B. ROM oder RAM, sein. 

25 Der in den Fig. 2 und 3 dargestellte Analysechip 2 weist 
neben den mit Bezug auf Fig. 1 beschriebenen Merkmalen 
die fur den Nachweis von Huorocbrommolekulen vorteil- 
haften Merkmale auf. 

Die Analyse einer biologischen Probe in der Maander- 

30 struktur 10 des Analysechips 2 erfolgt dadurch, daB in ei- 
nem Analysator der Analysechip 2 von der der Maander- 
struktur 16 abgewandten Seite, d. h. vom Hohlraum 8, be- 
leuchtet wird, was in Form des Pfeils 26 schematise!) darge- 
stellt ist Die Unterseite 28 der Oberflache 6 ist vorzugs- 

35 weise mit einem optischen Linsenfeld 30 versehen, das eine 
konfokale Beleuchtung ermoglicht Das Linsenfeld 30 ist 
vorzugsweise so ausgebildet, daB es sich genau unterhalb 
der Maanderstruktur 10, insbesondere genau unterhalb der 
Dots 16 befindet, so daB die in Fig. 3 dargestellte Beleuch- 

40 tung der einzelnen Dots 16 ermoglicht wird. Das Linsenfeld 
30 und der Trager 4 des Analysechips 2 kdnnen aus einem 
einheitlichen Material bestehen, das in einem Schritt z. B. 
durch MikrospritzguB hergestellt werden kann. Vorzugs- 
weise befindet sich das Linsenfeld 30 jedoch auf der Unter- 

45 seite 28 des in den TYager 4 eingelegten transparenten Medi- 
ums 12 bzw. 14. 

Die Beleuchtung 26 von der Unterseite 28 des Analyse- 
chips 2 bringt insbesondere den Vorteil, daB die Intensitat 
der Iichtquelle reduziert werden kann, da die Lichtstrahlen 

50 keinen Strahlteiler durchlaufen mtissen. Das einfallende 
licht 26 wird durch die Linsen des Linsenfelds 30 auf die 
einzelnen Punkte 16 der Biomolekulmatrix fokussiert, wo- 
durch die Dots 16, die mit der zu untersuchenden Probe eine 
Reaktion hervorgerufen haben, durch die Fluorochrommo- 

55 lektile Fluoreszenz bewirken. Weitere Moglichkeiten zum 
Nachweis der Molekule beruhen auf dem Prinzip der Biolu- 
mineszenz, z. B. Phosphoreszenz, radioaktiven Markierun- 
gen, die durch Auflegen von Rdntgenfilmen nachgewiesen 
werden kdnnen. Durch eine geeignete Auswerteschaltung, 

60 z. B. eine optoelektronische Schaltung, kann dann eine wei- 
tere Verarbeitung der gewonnenen Daten bezuglich der zu 
analysierende Probe erfolgen. Diese Daten kdnnen zusam- 
men mit dem in dem Speichermedium gespeicherten Daten 
weiter verarbeitet und/oder in den Speicher des Analyse- 

65 chips 2 geschrieben werden. 

Fig. 4 zeigt die Lichteinkopplung fur Analysechips, bei 
denen der Hybridisierungsnachweis iiber den Nachweis der 
Massenanlagerung erfolgt Dazu wird ein optisches Verfah- 
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ren benutzt, bei dem die Lichteinkopplung uber eine Viel- 
zahl von Gittern 32 erfolgt, wodurch das evaneszente Feld 
beeinflufit wird. Diese Beeinflussung ist im Fernfeld 39 
meBbar. Jedem Punkt 16 der Biomolekiilmatrix in der mi- 
krofluidischen Struktur 10 ist exakt ein optisches Gitter 32 5 
zugeordnet, so daB die Effizienz der Lichteinkopplung er- 
heblich erhoht werden kann. Das Licht 34 einer Beleuch- 
tungsquelle wird uber ein zweidimensionales Linsenfeld 36 
oder Uber ein zweidimensionales Fresnel-Linsenfeld, z. B. 
ein Hologramm oder diflraktive Optik, auf die in der Matrix 10 
angeordneten Gitter 32 fokussiert Dadurch kann ein effi- 
zienter Hybridisierungsnachweis durch den Nachweis der 
Massenanlagerung erzielt werden, wenn eine Auswertung 
des Femfelds erfolgt. Die gewonnenen Analysedaten kon- 
nen zusammen mit den im Speichermedium gespeicherten is 
Daten in einem Analysator (nicht dargestellt) durch Verwen- 
dung geeigneter Auswerteschaltungen, z. B. optoelektroni- 
sche Schaltungen, weiter verarbeitet und/oder in den Spei- 
cher des Analysechips 2 geschrieben werden. 

Die optischen Gitter 32 wurden vorzugsweise zusammen 20 
mit den jeweiligen Punkten 16 der Biomolekiilmatrix, die 
jeweils eine individuelle Molekiilspezies (DNA, RNA, Pro- 
teine, Peptide, Polysaccharide usw.) reprfisentieren, in die 
mikrofluidische Struktur 10 eingebracht Die zu untersu- 
chende biologische Probe durchlauft die mikrofluidische 25 
Struktur 16 (Maanderstruktur) z. B. in Richtung der Pfeile 
38; das Linsenfeld 36 befindet sich auf der von der Biomo- 
lekiilmatrix abgewandten Seite des Gitters 32. Es kann, ahn- 
lich wie zuvor mit Bezug auf die Fig. 2 und 3 beschrieben, 
ebenfalls im Hohlraum 8 des Analysechips 2 vorgesehen 30 
sein. Ebenso kann es zusammen mit dem TVager 4 aus einem 
einheitlichen Material bestehen, oder, vorzugsweise, an den 
transparenten Medien 12 und 14 vorgesehen sein. 

Neben den mit Bezug auf die Fig* 2 bis 4 beschriebenen 
Auswerteverfahren zur Auswertung der Analysechips 2 ist 35 
der erfindungsgemaBe Analysechip ebenso fur weitere, 
nicht naher beschriebene Auswerteverfahren geeignet. 

Die Ausbildung der mikrofluidischen Struktur 16 als Ma- 
anderstruktur ist lediglich exemplarisch, es sind vielmehr 
auch beliebige andere mikrofluidische Strukturen, wie z. B. 40 
eine Baumstruktur moglich. 

Patentanspriiche 

1. Analysechip (2) zur Untersuchung von biologische n 45 
Proben, der einen TVager (4) aufweist, auf dessen Ober- 
flache (6) mindestens eine Biomolekiilmatrix (16) auf- 
gebracht ist, wobei die zu untersuchende biologische 
Probe Uber jede Biomolekiilmatrix (16) strdmt und der 
Analysechip (2) mindestens ein Speichermedium (20, 50 
22, 24) aufweist. 

2. Analysechip (2) nach Anspruch 1, wobei derTrager 
(4) aus einem Kunststoff hergestellt ist. 

3. Analysechip (2) nach Anspruch 2, wobei der Kunst- 
stoff insbesondere ein Derivat von Polycarbonat ist 55 

4. Analysechip (2) nach Anspruch 3, wobei die Bio- 
molekiilmatrix (16) durch kovalente Kopplung von 
Biomolekiilen an semifluidische, gelartige Polymer- 
oberflachen im Bereich der Proben aufgebracht ist 

5. Analysechip (2) zur Untersuchung von biologischen 60 
Proben, der einen TVager (4) aufweist, auf dessen Ober- 
flache (6) mindestens eine Biomolekiilmatrix (16) 
durch kovalente Kopplung von Biomolekiilen an semi- 
fluidische, gelartige Polymeroberflachen im Bereich 
der Proben aufgebracht ist 65 

6. Analysechip (2) nach einem der vorhergehenden 
Anspriiche, wobei die Biomolekiilmatrix einzelne Dots 
(16) aufweist. 



7. Analysechip (2) nach Anspruch 6, wobei jeder Dot 
(16) der Biomolekiilmatrix eine individuelle Molekiil- 
spezies reprasentierL 

8. Analysechip (2) nach einem der Anspriiche 1 bis 7, 
wobei die Oberflache (6), auf der die Biomolekiilma- 
trix (16) aufgebracht ist, planar ist 

9. Analysechip (2) nach einem der Anspriiche 1 bis 7, 
wobei die Oberflache (6) eine mikrofluidische Struktur 
(10) aufweist, in der die Biomolektile vorgesehen sind. 

10. Analysechip (2) nach einem der vorhergehenden 
Anspriiche, wobei der TVager (4) mindestens ein Me- 
dium (12, 14) aufweist, auf dem sich die Biomolekiil- 
matrix (16) befindet 

11. Analysechip (2) nach Anspruch 10, wobei das Me- 
dium (12, 14) Glas, Quarzglas, ein Kunststoff oder Si- 
licium-Silikat ist. 

12. Analysechip (2) nach einem der Anspriiche 5 bis 
11, wobei der Analysechip femer mindestens ein Spei- 
chermedium (20, 22, 24) aufweist 

13. Analysechip (2) nach einem der Anspriiche 1 bis 4 
oder 12, wobei das Speichermedium ein elektronischer 
Speicherchip (20), ein Magnetstreifen 02) und/oder 
ein Barcode (24) ist 

14. Analysechip (2) nach einem der vorherigen An- 
spriiche, wobei der TVager (4) ferner Justiermittel (18) 
zum exakten Einlegen in einen Analysator aufweist 

15. Analysechip (2) nach einem der Anspriiche 2 bis 
14, wobei der Tracer (4) ein MikrospritzguB-Element 
ist. 

16. Analysechip (2) nach einem der vorhergehenden 
Anspriiche, wobei die Biomolekiilmatrix (16) minde- 
stens doppelt redundant vorhanden ist 

17. Analysechip (2) nach einem der Anspriiche 9 bis 
16, wobei die mikrofluidische Struktur (10) einen raa- 
anderformigen Kanal bildet 

18. Analysechip (2) nach einem der vorhergehenden 
Anspriiche, wobei an einer Unter seite (28) des TVagers 
(4) ein optisches Linsenfeld (30; 36) vorgesehen ist. 

19. Analysechip (2) nach Anspruch 18, wobei das Lin- 
senfeld (36) ein zweidimensionales Fresnel-Linsenfeld 
ist 

20. Analysechip (2) nach einem der vorhergehenden 
Anspriiche, wobei entsprechend der Biomolekiilmatrix 
(16) eine Vielzahl optischer Gitter (32) vorgesehen ist 

21. Analysechip (2) nach einem der vorhergehenden 
Anspriiche, wobei zur Auswertung der biologischen 
Proben der Analysechip (2) so ausgestaltet ist, daB die 
Biomolekiilmatrix (16) von einer der der Oberflache 
(6) gegeniiberliegenden Unterseite (28) mit lichtstrah- 
len (26; 34) von einer Lichtquelle beaufschlagt werden 
kann. 

22. Verwendung des Analysechips (2), insbesondere 
nach einem der vorhergehenden Anspriiche, zur Unter- 
suchung von DNA-, RNA-Molekiilen, Proteinen, Pep- 
tiden und/oder Polysacchariden. 

23. Verfahren zur Analyse von Biomolekiilen auf ei- 
nem Analysechip, insbesondere nach einem der vor- 
hergehenden Anspriiche, mit den folgenden Verfah- 
rensschritten: 

(a) Aufbringen einer zu analysierenden Probe auf 
eine Oberflache (6), die mindestens eine Biomole- 
kiilmatrix (16) aufweist; 

(b) Oberstromen der Biomolekiilmatrix (16) 
durch die Probe endang einer mikrofluidischen 
Struktur, 

(c) Einlegen des Analysechips (2) in einen Ana- 
lysator; und 

(d) Auswerten des Analysechips (2). 
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24. Verfahren nach Anspruch 23, wobei die Auswer- 
tung des An aly sec hips (2) durch Einstrahlen von Licht 
von einer Unterseite (28) des Analysechips (2) erfolgt. 

25. Verfahren nach Anspruch 23 oder 24, wobei die 
Auswertung des Analysechips (2) durch Lichteinkopp- 5 
lung iiber ein optisches Linsenfeld (36) und Gitter (32) 
erfolgt, wobei jedes Gitter (32) jeweils einem Punkt 
(16) der Biomolektflmatrix zugeordnet ist und das opu- 
sche Linsenfeld (36) die einf allenden Lichtstrahlen auf 
die jeweiligen Gitter (32) fokussiert, so dafi bei einer io 
Massenanlagerung das evaneszente Feld beeinfluBt 
und diese Beeinflussung im Femfeld mefibar wird. 

26. Verfahren nach Anspruch 23 oder 24, wobei die 
Auswertung des Analysechips (2) durch Lichteinkopp- 
lung liber ein Linsenfeld (36) erfolgt, das am Analyse- 15 
chip (2) integriert ist und eine konfokale Beleuchtung 
bewirkt, so dafi entsprechend markierte Systeme einen 
optisch erkennbaren Reaktionsnachweis liefem. 
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